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Introducción
+R\HQGtDHOFiQFHUGHSUyVWDWD&D3VHFRQVLGHUDXQRGH
ORVSUREOHPDVPpGLFRVPiVLPSRUWDQWHVDORVTXHVHHQIUHQWD
ODSREODFLyQPDVFXOLQD'HKHFKRHQORVSDtVHVRFFLGHQWDOHV
HVODQHRSODVLDVyOLGDPiVIUHFXHQWHTXHVXSHUDHQQ~PHUR
DOFiQFHUGHSXOPyQ\FRORUUHFWDO$GHPiVFRQVWLWX\HDF-
tualmente la segunda causa de mortalidad por cáncer en los 
hombres1. 
(O~QLFRPDUFDGRUXVDGRDFWXDOPHQWHHQHOGLDJQyVWLFRGHO
&D3\HQODPRQLWRUL]DFLyQGHOWUDWDPLHQWRHVHODQWtJHQR
SURVWiWLFRHVSHFtÀFR$3(SHURWLHQHVXVOLPLWDFLRQHV(Q
WpUPLQRVGHPDUFDGRUGLDJQyVWLFRHO$3(SUHVHQWDXQDHVSH-
FLÀFLGDGEDMD28QDPHMRUDHQHOGLDJQyVWLFRFRQPDU-
FDGRUHVGHWDPL]DMHPiVHVSHFtÀFRVHYLWDUtDXQJUDQQ~PHUR
GHELRSVLDVGHSUyVWDWDLQQHFHVDULDV\FRQVWLWXLUtDDVXYH]
XQDSUXHEDGLDJQyVWLFDPHQRVLQYDVLYD(O$3(WLHQHDGH-
PiVSRFRYDORUFRPRELRPDUFDGRUGHSURQyVWLFR8QRGH 
ORVPD\RUHVSUREOHPDVFOtQLFRVGHO&D3HVGHFLGLUTXpRSFLyQ
de tratamiento se adapta mejor a cada paciente en el mo-
PHQWRGHOGLDJQyVWLFR(O&D3HVH[WUHPDGDPHQWHKHWHURJp-
QHR\SXHGHSUHVHQWDUVHFRPRXQDHQIHUPHGDGLQGROHQWHR
agresiva. Desafortunadamente, no disponemos de biomarca-
GRUHVTXHSUHGLJDQODSURJUHVLyQGHODHQIHUPHGDGHQHO 
PRPHQWRGHOGLDJQyVWLFR(OXVRGHO$3(KDOLGHUDGRHOGLDJ-
QyVWLFRGHPXFKRVFiQFHUHVSRWHQFLDOPHQWHLQGROHQWHV\ORV
WUDWDPLHQWRVDJUHVLYRVGHHVWRVKDQFDXVDGRXQDVLJQLÀFDWLYD
PRUELOLGDGVLQEHQHÀFLRFOtQLFRHQPXFKRVFDVRV3RUHOFRQ-
WUDULRHVGHVREUDFRQRFLGRTXHDSUR[LPDGDPHQWHXQGH
ORVSDFLHQWHVWUDWDGRVFRQLQWHQFLyQFXUDWLYDYDQDH[SHUL-
PHQWDUUHFDtGDDORVDxRVGHLQLFLDGRHOWUDWDPLHQWRGHDKt
ODLPSRUWDQFLDGHGHÀQLUPHMRUORVJUXSRVGHULHVJR. 
La toma de decisiones terapéuticas en pacientes con CaP 
UHVLVWHQWHDODFDVWUDFLyQHVXQGHVDItRGHELGRDORVFDPELRV
frecuentes e inconsistentes en el suero del APE, a los sínto-
PDVGHOSDFLHQWH\ORVKDOOD]JRVUDGLRJUiÀFRV$FWXDOPHQWH
las células tumorales circulantes (CTC) han demostrado ser 
el factor predictor independiente de supervivencia global 
más importante4. Teniendo en cuenta los recientes hallaz-
gos, los micro ARN (miARNs) podrían tener un papel impor-
WDQWHMXQWRDODV&7&\DO$3(HQODSUHGLFFLyQGHODUHVSXHVWD
al tratamiento. 
Con el presente trabajo, pretendemos discutir el uso po-
tencial de nuevos biomarcadores en el CaP.
Biomarcadores en el CaP
(O,QVWLWXWR1DFLRQDOGHO&iQFHUGHÀQHELRPDUFDGRUFRPR
´XQDPROpFXODELROyJLFDTXHVHHQFXHQWUDHQODVDQJUHÁXL-
dos corporales o tejidos, siendo un signo de un proceso nor-
PDORDQRUPDORGHXQDFRQGLFLyQRHQIHUPHGDGµ5. El 
ELRPDUFDGRULGHDOGHEHLQIRUPDUVREUHODHQIHUPHGDG\VX
SURJUHVLyQLGHQWLÀFDUDORVLQGLYLGXRVGHDOWRULHVJRSUHGH-
FLUODUHFXUUHQFLD\PRQLWRUL]DUODUHVSXHVWDDOWUDWDPLHQWR
'HEHVHUHFRQyPLFRQRLQYDVLYRGHIiFLODFFHVR\UiSLGD-
PHQWHFXDQWLÀFDEOH&RPRKHPRVFRPHQWDGRFRQHVWDUH-
YLVLyQSUHWHQGHPRVDQDOL]DUODVGHÀFLHQFLDVGHODSUXHED
del APE con respecto a estos ideales, resumir los biomarca-
GRUHVHPHUJHQWHVPiVSURPHWHGRUHVSDUDHO&D3\ODQHFH-
VLGDGGHGHVDUUROODUXQDSUXHEDTXHGLVWLQJDHQWUHSDFLHQWHV
VDQRVSDFLHQWHVFRQKLSHUSODVLDEHQLJQDGHSUyVWDWDXQ
FiQFHUFOtQLFDPHQWHLQVLJQLÀFDQWH\XQFiQFHUFOtQLFDPHQWH
VLJQLÀFDWLYRFiQFHUGHSUyVWDWDUHVLVWHQWHDODFDVWUDFLyQ
[CPRC] metastásico).
/DUHYROXFLyQHQODJHQyPLFDGHOFiQFHUHVWiFDPELDQGR
HOFDPSRGHOGLDJQyVWLFR\ODWHUDSpXWLFDGHpVWHORTXH
QRVOOHYDDODHUDGHODPHGLFLQDSHUVRQDOL]DGDHQODTXHOD
VHOHFFLyQGHOWUDWDPLHQWRVHEDVDHQODVFDUDFWHUtVWLFDVPR-
OHFXODUHVGHOWXPRUGHFDGDSDFLHQWH3DUDHOORJUR\OD 
LPSODQWDFLyQGHHVWHREMHWLYRHQODSUiFWLFDFOtQLFDVHUH-
TXLHUHGHODLGHQWLÀFDFLyQGHELRPDUFDGRUHVSUHGLFWLYRVGH
ODYDOLGDFLyQGHODVSUXHEDVSDUDODPHGLFLyQGHHVWRVELR-
PDUFDGRUHV\SRU~OWLPRGHHQVD\RVFOtQLFRVSURVSHFWLYRV
GLVHxDGRVSDUDFDOLÀFDUHOELRPDUFDGRUHQXQFRQWH[WRHV-
SHFtÀFRGHXVR$SHVDUGHORVH[WHQVRVHVIXHU]RVGHODLQ-
YHVWLJDFLyQKDVWDODIHFKDHQODSUiFWLFDFOtQLFDVHKDQ
introducido pocos biomarcadores para este cáncer. Presta-
UHPRVHVSHFLDODWHQFLyQDORVELRPDUFDGRUHVGHVFULWRVUH-
FLHQWHPHQWHDTXHOORVGHDSOLFDFLyQHQODSUiFWLFDFOtQLFD
XUROyJLFDDFWXDORFX\RXVRVHHVSHUDSUy[LPDPHQWH(QOD
tabla 1 resumimos los diferentes biomateriales disponibles 
DFWXDOPHQWHSDUDODLGHQWLILFDFLyQGHELRPDUFDGRUHVGH
CaP, así como sus ventajas e inconvenientes. 
Biomarcadores en el tamizaje y diagnóstico de 
CaP
/DGHWHUPLQDFLyQGH$3(HQVXHURFRQWLQ~DVLHQGRHOWHVWGH
WDPL]DMHPiVXWLOL]DGRHQHOGLDJQyVWLFRGHO&D36LQHPEDU-
JRQRKD\XQ~QLFRYDORUGH$3(ILDEOHTXHQRVSHUPLWD
GLVWLQJXLUDSDFLHQWHVFRQ&D3GHDTXHOORVTXHQRORSDGH-
FHQ\DVtXQDGHODVFRQVHFXHQFLDVGHOXVRGHO$3(FRPR
WDPL]DMHHQODSREODFLyQHVHOFRVWH\ODPRUELOLGDGTXHOD
ELRSVLDGHSUyVWDWDFRQOOHYDHQSDFLHQWHVVLQFiQFHU(QXQ
intento de mejorar el funcionamiento del APE en sí mismo, 
KDKDELGRQXPHURVDVLQYHVWLJDFLRQHVLQFOX\HQGRODVPHGL-
ciones del APE libre (APEI) e isoformas de APE.
 Antígeno prostático gen 3 (PCA3)
El hallazgo de nuevos marcadores con una alta especifi- 
FLGDGHQHOGLDJQyVWLFRGHO&D3FHQWUDJUDQSDUWHGHODV 
228 0(-LPpQH]5RPHURH,&DUR*yPH]
investigaciones actuales. Cabe destacar el PCA3, un marca-
GRUGH$51PQRFRGLÀFDGRUHVSHFtÀFRGHODSUyVWDWDTXHVH
VREUHH[SUHVDHQHOGHORV&D3FXDQGRVHFRPSDUDQFRQ
WHMLGRSURVWiWLFRQRUPDORFRQKLSHUSODVLDEHQLJQDGHSUyV-
tata67UDVQXPHURVRVHVWXGLRVTXHFRQÀUPDEDQHVWRVKD-
llazgos, se comercializa Progensa®3&$*HQ3UREH,QF
6DQ'LHJR&$(8$SUXHEDGLDJQyVWLFDTXHGHWHFWDFXDQ-
titativamente los niveles de PCA3HQRULQD\OtTXLGRSURV
tático.
Recientes trabajos se centran en el valor de este marca-
dor como test de primera línea de tamizaje. Con la inten-
FLyQGHFRPSDUDUORFRQHO$3(XQUHFLHQWHHVWXGLRVHFHQWUD
en la utilidad del PCA3 FRPRWHVWLQLFLDOGHGLDJQyVWLFR(VWH
HVWXGLRUHYHODTXHXQDSXQWXDFLyQGHPCA3!HQRULQD
WLHQHVHQVLELOLGDGGHO\HVSHFLÀFLGDGGHOHQOD
GHWHFFLyQGHO&D3FRPSDUDGDFRQHO\HOTXH
ofrece el APE por encima de 2 ng/mL7. 
Donde sí ha sido estudiado extensamente el PCA3, es en 
DTXHOORVSDFLHQWHVFRQQLYHOHVGH$3(HQWUHQJP/\
HQDTXHOORVRWURVFRQELRSVLDVSUHYLDVQHJDWLYDV\FLIUDVGH
APE persistentemente elevadas. La Food and Drug Adminis-
tration (FDA) ha aprobado el uso del PCA3 score con un pun-
to de corte de 25, como indicador de necesidad de biopsia 
en estos pacientes, remarcando su alto valor predictivo ne-
JDWLYRGHVHQVLELOLGDGGHHVSHFLÀFLGDGGH
\YDORUSUHGLFWLYRSRVLWLYRGH8,9. Sin embargo, nume-
URVRVHVWXGLRVPXHVWUDQPD\RUUHQWDELOLGDGGLDJQyVWLFDFRQ
XQYDORUGH'HELGRDHVWRHOYDORUGHFRUWHFRQWLQ~D
VLHQGRPRWLYRGHGLVFXVLyQHQODDFWXDOLGDG
El PCA3 ofrece mejores resultados estadísticos en biopsia 
LQLFLDORHQODSULPHUDGHUHSHWLFLyQ\HVVXSHUDGRSRURWURV
marcadores como el porcentaje de APEl/total (APEt), a par-
WLUGHODVHJXQGDELRSVLDGHUHSHWLFLyQ6LQHPEDUJRDOJX-
nos autores han obtenido resultados estadísticos similares 
para el PCA3, independientemente de si la biopsia de repe-
WLFLyQHUDODSULPHUDRODVHJXQGD10. 
(OGHVDUUROORFOtQLFRGHHVWHPDUFDGRUKDKHFKRTXHOOHJXH
DLQFRUSRUDUVHFRPRIDFWRUSURQyVWLFRLQGHSHQGLHQWHHQYD-
ULRVQRPRJUDPDVFRQODLQWHQFLyQGHFXDQWLÀFDUODSRVLELOL-
dad de una primera biopsia positiva, mejorando de esta 
manera la capacidad predictiva de los modelos previos. Se-
gún la literatura, el uso del PCA3 score proporciona una tasa 
GHDKRUURGHSULPHUDELRSVLDGHSUyVWDWDGHHQWUHHODO
FXDQGRVHFRPELQDFRQHO$3(\HOWDFWRUHFWDO1R
obstante, genera más dudas como marcador único, dado 
TXHVHGHWHFWDHQQHRSODVLDSURVWiWLFDLQWUDHSLWHOLDO3,1
Tabla 1 %LRPDWHULDOHVGLVSRQLEOHVSDUDODLGHQWLÀFDFLyQGHELRPDUFDGRUHVGHFiQFHUGHSUyVWDWD
Sangre/plasma Tejido Orina Semen
CTC
ADN/ARN
miARN
APE
Exosomas
Ventajas
 – %LRPDUFDGRUGLDJQyVWLFR
 – %LRPDUFDGRUSURQyVWLFR
 – Mínimamente invasivo
 – Bajo coste
Desventajas
 – Complejo
 – Variabilidad entre pacientes 
LQÁXHQFLDGDSRUDPELHQWH\
HVWDGRGHVDOXGLQIHFFLyQ
enfermedad no conocida)
ADN/ARN
AMACR
Histopatología/
LQPXQRKLVWRTXtPLFD
Score *OHDVRQ
Ventajas
 – %LRPDUFDGRUGLDJQyVWLFR
 – %LRPDUFDGRUSURQyVWLFR
 – Análisis directamente 
desde tejido prostático
Desventajas
 – Técnica invasiva
 – Efectos derivados de la 
toma de muestras
 – Alto coste
ADN/ARN
miARN
Proteosomas/exosomas
PCA3
TMPRSS2:ERG
Ventajas
 – %LRPDUFDGRUGLDJQyVWLFR
 – %LRPDUFDGRUSURQyVWLFR
 – No invasivo
 – *UDQYROXPHQ
 – Bajo coste
 – Acceso a proteínas directa-
PHQWHGHVGHSUyVWDWD
Desventajas
 – %DMDFRQFHQWUDFLyQGH
moléculas
 – Variabilidad entre pacientes
Proteosomas
Exosomas
Proteínas
ADN/ARN
Ventajas
 – %LRPDUFDGRUGLDJQyVWL-
co
 – %LRPDUFDGRUSURQyVWLFR
 – Relativamente no 
invasivo
 – *UDQYROXPHQ
 – Bajo coste
 – Acceso a proteínas 
directamente desde 
SUyVWDWD
Desventajas
 – %DMDFRQFHQWUDFLyQGH
moléculas
 – Variabilidad entre 
pacientes
&7&FpOXODVWXPRUDOHVFLUFXODQWHVPL51$PLFUR$51$0$&5DOIDPHWLODFLO&R$UDFHPDVD$3(DQWtJHQRSURVWiWLFRHVSHFtÀFR 
/DVPXHVWUDVELROyJLFDVSDUDODLQYHVWLJDFLyQGHO&D3LQFOX\HQVDQJUHRULQDVHPHQ\WHMLGRGHODSUyVWDWD&DGDXQDGHHOODVSUHVHQWD
YHQWDMDV\GHVYHQWDMDVTXHSXHGHQDIHFWDUDODYDOLGDFLyQFOtQLFDGHORVELRPDUFDGRUHV\DODDGRSFLyQGHpVWDVFRPRSUXHEDVGHUXWLQD
(OSODVPDKXPDQRFRQWLHQHODPD\RUFDQWLGDGGHSURWHtQDVKXPDQDVTXHSRGUtDQVHUYLUFRPRSRVLEOHVPDUFDGRUHVSDUDHOGLDJQyVWLFR\
SURQyVWLFRGHO&D3/DRULQDVHKDFRQYHUWLGRHQXQDSRSXODUIXHQWHSDUDHOGHVFXEULPLHQWRGHELRPDUFDGRUHVGHELGRDVXQDWXUDOH]DQR
LQYDVLYD(OVHPHQHVXQPDWHULDOUHODWLYDPHQWHQRLQYDVLYRSDUDHODQiOLVLVGHELRPDUFDGRUHVGHSUyVWDWD/DVSURWHtQDVH[WUDtGDV
GLUHFWDPHQWHGHODSUyVWDWDVRQGHIiFLODFFHVRVLQHPEDUJRH[LVWHXQDJUDQYDULDELOLGDGGHFRPSRVLFLyQHQWUHORVSDFLHQWHV3RU~OWLPR
HOWHMLGRSURVWiWLFRDSHVDUGHXQDULFDIXHQWHGHSRVLEOHVPDUFDGRUHVELROyJLFRVGHFiQFHUGHSUyVWDWDHVHOPiVLQYDVLYRGHWRGRV 
7RPDGRGH&KRXGKXU\D$'(HOHVF5)UHHGODQG6-HWDO7KH5ROHRI*HQHWLF0DUNHUVLQWKH0DQDJHPHQWRI3URVWDWH&DQFHU
(XURSHDQ8URORJ\²
%LRPDUFDGRUHVHQHOFiQFHUGHSUyVWDWD,PSOLFDFLyQHQODSUiFWLFDFOtQLFD 
por sus siglas en inglés, prostatic intraepithelial neoplasia) 
GHDOWRJUDGR\HQDOJ~Q&D3SRUGHEDMRGHXQYDORUGH
PLHQWUDVTXHHQRFDVLRQHVQRVHKDUHYHODGRHQDOJ~QFDVR
con niveles por encima de 100. Por lo tanto, la capacidad 
predictiva del PCA3VHYHLQFUHPHQWDGDFXDQGRVHDxDGHQ
RWUDVYDULDEOHVFRPRHO$3(\HOWDFWRUHFWDORFXDQGRVH
agregan nuevos biomarcadores, como veremos más adelan-
te.
 Isoforma del APE 2 ProPSA (p2PSA) 
e índice Beckman Coulter Prostate 
Health Index (PHI)
6HKDQGHVFULWRYDULDVPRGLÀFDFLRQHVGHOYDORUGH$3(HQ
VXHURORTXHSRGUtDPHMRUDUODHVSHFLÀFLGDGGHHVWHHQOD
GHWHFFLyQSUHFR]GHO&D3(QWUHHOODVÀJXUDQIRUPDVPR-
OHFXODUHVGH$3(SUHFXUVRUHVLQDFWLYRVTXHVHH[SUHVDQ
como es el caso del proPSA en CaP. Una de las isoformas 
del proPSA, la 2 proPSA, se ha erigido como un potencial 
ELRPDUFDGRUDOFRPSUREDUVXPD\RUFRQFHQWUDFLyQHQWH-
jido canceroso11. El desarrollo de este nuevo biomarcador 
ha permitido integrarlo en un modelo matemático junto 
FRQHO$3(W\HO$3(OSDUDJHQHUDUHOtQGLFH3+,YDULDEOH
TXHVHLQFOX\HHQHVWXGLRVDFWXDOHVFRQODLQWHQFLyQGH
valorar el potencial de este biomarcador. La hormonotera-
SLD+7ODKHPRÀOLDODVSROLWUDQVIXVLRQHV\ODVDOWHUDFLR-
QHVHQHOSURWHLQRJUDPDVRQDOJXQRVGHORVIDFWRUHVTXH
SXHGHQDIHFWDUDVXGHWHUPLQDFLyQHVWRVGHEHQVHUWHQL-
dos en cuenta en su manejo clínico. Por el contrario, la 
edad o la raza no parecen influir en sus valores12. En 
ODDFWXDOLGDG\DVHGLVSRQHGHXQkitSDUDODGHWHFFLyQ
del p2PSA en suero. 
(OS36$GHPRVWUyXQDPHMRUSUHFLVLyQTXHHO$3(W\HO
FRFLHQWH$3(O$3(WHQODGHWHFFLyQGH&D3HQODSULPHUD
biopsia. Se ha valorado su utilidad como marcador en 
YDULRVUDQJRVGH$3(REVHUYDQGRTXHFRQYDORUHVHQWUH
2-10 ng/mL ofrece mejores resultados estadísticos en la 
GHWHFFLyQGHO&D3TXHFRQHO$3(W\HOFRFLHQWH$3(O
APEt14,15. 
 Gen de fusión TMPRSS2-ERG
/DLQFRUSRUDFLyQGHO score combinado de TMPRSS2-ERG pro-
GXMRXQEHQHÀFLRFODURDODXPHQWDUGHODOODSURED-
ELOLGDGGHHQFRQWUDU&D3HQODELRSVLDGHSUyVWDWD/D
SUHVHQFLDGHOJHQGHIXVLyQHQRULQD\ODQRGHWHFFLyQGH
&D3HQODELRSVLDHPSLH]DDSODQWHDUVHFRPRXQDLQGLFDFLyQ
FODUDGHUHELRSVLDWHPSUDQDGHELGRDODDOWDHVSHFLÀFLGDG
TXHRIUHFHHVWHELRPDUFDGRUHO´FiQFHUHVWiSHURQRVHKD
GHWHFWDGRµORTXHVDEHPRVRFXUUHHQPiVGHOGHODV
ELRSVLDVTXHOOHYDPRVDFDERVHJ~QHOHVTXHPDGHFL-
lindros estándar. 
 +LSHUPHWLODFLyQGHOWHMLGRGHODSULPHUD
biopsia
(QDTXHOORVGHQXHVWURVSDFLHQWHVFRQXQDSULPHUDELRSVLD
negativa, pero con alta sospecha de CaP por parámetros clí-
QLFRVRDQWHFHGHQWHVGHSUROLIHUDFLyQDFLQDUDWtSLFDSHTXH-
xD$6$3SRUVXVVLJODVHQLQJOpVatypical small acinar 
proliferationR3,1HQODSULPHUDODKLSHUPHWLODFLyQGHO
gen adenomatous polyposis coli (APC) en el tejido de la 
SULPHUDELRSVLDQHJDWLYDSRGUtDDKRUUDUKDVWDXQGH
ELRSVLDVSRUHODOWRYDORUSUHGLFWLYRQHJDWLYRTXH
presenta161RVHWUDWDGHXQELRPDUFDGRUVpULFR\IDO-
WDQHVWXGLRVTXHUHSURGX]FDQ\FRUURERUHQHVWRVUHVXOWD 
dos. 
Biomarcadores con valor pronóstico y de 
respuesta al tratamiento en CaP
8QDYH]FRQÀUPDGRHOGLDJQyVWLFRHVPX\GLItFLOHVWUDWLÀFDU
el tumor, debido a la naturaleza multifocal de la enferme-
GDG8QDHVWUDWLÀFDFLyQLQDGHFXDGDGHOWXPRUSXHGHOOHYDU
DSURFHGLPLHQWRVUDGLFDOHVFRPRODHVFLVLyQSURVWiWLFD$GH-
PiVDSUR[LPDGDPHQWHHOGHORVSDFLHQWHVTXHVHVR-
PHWHQDXQDSURVWDWHFWRPtDUDGLFDO35UHFXUULUiQXQ
LQGLFDGRUGHTXHKXELHUDVLGRPHMRURSWDUSRUXQWUDWDPLHQ-
to conservador. Asimismo, el CaP metastásico tiene un pro-
QyVWLFRYDULDEOHTXHSXHGH LPSOLFDUXQDIRUPDPX\
LQGROHQWHGHODHQIHUPHGDGTXHKDFHTXHpVWDQRWHQJDLP-
SDFWRHQODFDOLGDGGHYLGDGHORVSDFLHQWHV\TXHHVWRVYL-
YDQKDVWDDxRVWUDVHOGLDJQyVWLFR3RUHVWDUD]yQVH
XWLOL]DQHVWUDWHJLDVGHYLJLODQFLDDFWLYDTXHFRQVLVWHQHQ
VXSHUYLVDUORVQLYHOHVGH$3(\OOHYDUDFDERXQDELRSVLDVLVH
FRQVLGHUDQHFHVDULR6LVHGHPXHVWUDTXHHOFiQFHUSURJUH-
VDVHRSWDUtDSRUWUDWDPLHQWRVTXHKDEUtDTXHDGHFXDUDOD
HGDG\VLWXDFLyQFOtQLFDGHOSDFLHQWH(QRWURVFDVRVHO&D3
WLHQHXQFXUVRPXFKRPiVDJUHVLYR\VyORWUDQVFXUUHQDxRV
GHPHGLDKDVWDTXHKD\VLJQRVFOtQLFRVGHPHWiVWDVLV(VWRV
pacientes desarrollan rápidamente efectos locales, como la 
LQFRQWLQHQFLDXULQDULD\HOGRORUSpOYLFR\DPHQXGRVHSUH-
VHQWDQFRQODHQIHUPHGDGHQVXV~OWLPDVHWDSDVFXDQGR\D
no existen opciones terapéuticas curativas. 
Sin duda, es en este campo donde se necesita de manera 
PiVXUJHQWHGHVDUUROODUELRPDUFDGRUHVTXHVHLQFRUSRUHQD
ORVGLVWLQWRVQRPRJUDPDVGHYDULDEOHVFOtQLFRSDWROyJLFDV
TXHPDQHMDPRVHQQXHVWUDSUiFWLFDFOtQLFD
 Antígeno prostático gen 3 (PCA3)
([LVWHQFRQWURYHUVLDVHQWUHORVDXWRUHVTXHKDQYDOLGDGR
HVWHPDUFDGRUFRQÀQHVSURQyVWLFRV&RQODLGHDGHFRQRFHU
HOSDSHOTXHHVWHPDUFDGRUSXGLHUDMXJDUHQODYLJLODQFLD
DFWLYD3ORXVVDUGHWDOHVWXGLDODUHODFLyQHQWUHORVQLYHOHV
de PCA3\HOYROXPHQWXPRUDOHQSDFLHQWHVFRQ&D3GH
EDMRULHVJR\VRPHWLGRVDFLUXJtDUDGLFDO&RQFOX\HQTXH
H[LVWHXQDFRUUHODFLyQOLQHDOVLJQLÀFDWLYDHQWUHORVQLYHOHV
GHHVWHPDUFDGRU\HOYROXPHQWXPRUDO3RUWDQWRODDGL-
FLyQGHOPCA3 score puede mejorar los modelos predictivos 
GHEDMRULHVJRWXPRUDO\GH&D3LQVLJQLÀFDQWHPLHQWUDVTXH
por el contrario, no mejora la capacidad predictiva de afec-
WDFLyQH[WUDSURVWiWLFDHLQYDVLyQGHODVYHVtFXODVVH 
minales17,18. La tendencia más consistente en la literatura 
PpGLFDHVTXHHOYDORUGHPCA3, incluso con valores de sco-
reHQWUH\VHUHODFLRQDFRQWXPRUHVGHEDMRYROXPHQ
\&D3LQVLJQLÀFDQWHSRUORTXHVXSDSHOHQHOIXWXURSRGUtD
VHUFDUDFWHUL]DUDDTXHOORVSDFLHQWHVFRQ&D3FDQGLGDWRVD
SURWRFRORVGHYLJLODQFLDDFWLYDVLELHQVXYDORUHQHOVHJXL-
miento es más controvertido. 
El bajo número de pacientes analizados puede estar de-
WUiVGHODVFRQWURYHUVLDVHQHOYDORUSURQyVWLFRGHOPCA3. 
 0(-LPpQH]5RPHURH,&DUR*yPH]
1RVRWURVFRQFOXLPRVTXHKDVWDHOPRPHQWR\GHDFXHUGR
FRQORVHVWXGLRVDQDOL]DGRVQRKD\QLQJXQDHYLGHQFLDSDUD
la utilidad de PCA3 en los protocolos de vigilancia activa. 
$VLPLVPRFUHHPRVTXHHVWHWHVWQRHVFDSD]GHSUHGHFLUOD
DJUHVLYLGDGGHO&D3(OYDORUSURQyVWLFRGHHVWHPDUFDGRU
PHUHFHXQDQiOLVLVFRQXQPD\RUQ~PHURGHSDFLHQWHV\XQ
H[DPHQFRPRYDULDEOHSURQyVWLFDLQGHSHQGLHQWHHQHVWX-
GLRVPXOWLYDULDGRVIUHQWHDODVYDULDEOHV\DFRQRFLGDV
 ,VRIRUPDGHO$3(\VXVGHULYDGRVFRPR
HOSRUFHQWDMHGHS36$$3(O\HOtQGLFH
PHI 
/DUHODFLyQHQWUHHOS36$FRQHO*OHDVRQGHODELRSVLDGH
SUyVWDWDRIUHFHUHVXOWDGRVFRQWURYHUWLGRV8QDQiOLVLV 
GHPXHVWUDVGH35GHPXHVWUDTXHHQHOPXOWLYDULDQWH
ODGHWHUPLQDFLyQGHOSRUFHQWDMHS36$PHMRUDEDODSUHGLF-
FLyQGHIDFWRUHVSDWROyJLFRVGHPDOSURQyVWLFRHQODSLH]D
TXLU~UJLFD19. 
 Gen de fusión TMPRSS2-ERG
/DVLPSOLFDFLRQHVSURQyVWLFDVGHODSURWHDVDWUDQVPHPEUD-
na (TMPRSS2:ERG) generaron controversias en un principio, 
GHELGRDODKHWHURJHQHLGDGGHODVVHULHVHVWXGLDGDV\DODV
GLIHUHQWHVWpFQLFDVTXHVHHPSOHDURQHQVXGHWHUPLQDFLyQ
La TMPRSS2-ERGHVWiSUHVHQWHHQPXFKRV&D3/DYDOLGDFLyQ
del scoreGHOJHQGHIXVLyQHQRULQDGHVSXpVGHXQPDVDMH
SURVWiWLFRWLHQHXQDDOWRYDORUSURQyVWLFR\DTXHHVWiUHOD-
FLRQDGRHVWDGtVWLFDPHQWHFRQHO*OHDVRQWDQWRGHODELRSVLD
como de la pieza de PR, así como con la presencia en la 
SLH]DGH&D3VLJQLÀFDWLYRHVSHFLÀFLGDGVXSHULRUDO\
YDORUSUHGLFWLYRSRVLWLYRGHO$FWXDOPHQWHHVWiHQ
IDVHGHLQYHVWLJDFLyQ\QRHVWiGLVSRQLEOHQLQJ~QWHVWGLDJ-
QyVWLFR
/DFRPELQDFLyQHQRULQDGHPCA3\TMPRSS2-ERG junto 
con los niveles de APE en suero, han sido postulados para 
PHMRUDUHOUHQGLPLHQWRHQODGHWHFFLyQGHO&D3RIUHFLHQGR
FODUDPHQWHLQIRUPDFLyQSURQyVWLFD$VLPLVPRHOscore del 
JHQGHIXVLyQVHPRVWUyUHODFLRQDGRFRQHO*OHDVRQGHOD
ELRSVLDGHSUyVWDWD\HOHVWDGLRSDWROyJLFR20. 
En un estudio de 521 pacientes sometidos a PR21, se rela-
FLRQyODSUHVHQFLDGHOJHQGHIXVLyQFRQXQ*OHDVRQ
pero por el contrario, no ocurría lo mismo con el estadio 
SDWROyJLFRQLFRQHOSURQyVWLFRGHHVRVSDFLHQWHV22(QDTXH-
OORVLQWHUYHQLGRVVLQ+7HOJHQGHIXVLyQHQVtQRPDUFDGL
IHUHQFLDVHQFXDQWRDODVXSHUYLYHQFLDOLEUHGHSURJUHVLyQ
ELRTXtPLFDROLEUHGHSURJUHVLyQSHURFXDQGRVHGLYLGHD
ORVSDFLHQWHVHQIXQFLyQGHVXSUHVHQFLDRDXVHQFLDGHOD
IXVLyQVHREWLHQHQSDQHOHVFOtQLFRSDWROyJLFRVGLIHUHQWHV. 
3RUHOFRQWUDULRVtTXHVHREMHWLYDQGLIHUHQFLDVHQH[SUH-
VLyQJpQLFDHQIXQFLyQGHODSUHVHQFLDRDXVHQFLDGHOD 
IXVLyQ\pVWDGLIHUHQWHH[SUHVLyQGHFRSLDVGHJHQGHIXVLyQ
VtTXHSRGUtDPDUFDUGLIHUHQFLDVSURQyVWLFDV24,25. 
Otro estudio reciente en pacientes con CaP sometidos a 
REVHUYDFLyQUHYHODTXHODSUHVHQFLDGHODIXVLyQVHDVRFLD-
EDDXQDPD\RUPRUWDOLGDGSRU&D326. A su vez, se ha apun-
WDGRTXHXQDYDULDQWHJHQpWLFDGHODIXVLyQGHQRPLQDGD
(GHO\FDUDFWHUL]DGDSRUODGXSOLFLGDGGHODIXVLyQTM-
PRSS-ERGMXQWRDODGHOHFLyQLQWHUVWLFLDOGHODVVHFXHQFLDV
GH(5*VHUHODFLRQDGHPDQHUDLQGHSHQGLHQWHFRQXQD
peor supervivencia. 
8QVHULHGHSDFLHQWHVFRQ&35&PHWDVWiVLFRGHPRVWUyTXH
WRGDVODVPHWiVWDVLVSRUWDGRUDVGHODIXVLyQVHDVRFLDEDQD
la variable 2+Edel27.
 
 Panel de genes
Un reciente estudio28LGHQWLÀFDXQDVHULHGHJHQHVTXHLQGL-
FDQODSURJUHVLyQGHO&D3JHQHVTXHDVXYH]SXHGHQXVDUVH
FRPRELRPDUFDGRUHVFRQODLQWHQFLyQGHGHÀQLUJUXSRVGH
pacientes con alto riesgo de desarrollar CaP. En la actuali-
GDGQRKD\XQPpWRGRGHÀQLWLYRSDUDGLIHUHQFLDUHOFiQFHU
LQGROHQWHGHODJUHVLYR\ODVHVWUDWHJLDVGHYLJLODQFLDQRFRQ-
YHQFHQDORVHVSHFLDOLVWDV3RUHVWDUD]yQHQHOHVWXGLRVH
SUHWHQGHQLGHQWLILFDUPDUFDGRUHVGHSURJUHVLyQGHO&D3
XVDQGRXQSDQHOGHJHQHV\HYDOXDQGRVXVQLYHOHVGHH[-
SUHVLyQGHWHMLGRWXPRUDO
6HHVWXGLyODH[SUHVLyQJHQpWLFDHQXQDVHULHSLORWRGH
PXHVWUDVHQ35GHSDFLHQWHVHQODTXHVHLGHQWLÀFDURQ
JHQHVGHORVTXHSRGUtDQVHUXWLOL]DGRVSDUDSUHGHFLU
ODSURJUHVLyQGHO&D3GHPRVWUDGDSRUHOJUDGR*OHDVRQ\
SRUODUHFXUUHQFLDKDVWDHQXQGHORVFDVRV
/RVJHQHVGHÀQLGRVIXHURQANPEP, EFNA1, ABLI1, INMT, 
HSPB1\PSCA8VDGRFRQMXQWDPHQWHFRQODGHWHUPLQDFLyQ
GHO*OHDVRQ\HOQLYHOGH$3(DQWHVGHODFLUXJtDHOJHQTRIP 
UHVXOWyFDSD]GHSUHGHFLUODUHFXUUHQFLDHQHOGHORV
casos. 
Una de las conclusiones del trabajo, más allá de la identi-
ILFDFLyQGHORVJHQHVHVTXHHOXVRGHELRPDUFDGRUHV 
P~OWLSOHVGHPXHVWUDXQDPD\RUKDELOLGDGSDUDLGHQWLÀFDU
FRUUHFWDPHQWHODHQIHUPHGDGDJUHVLYDTXHXQ~QLFRELR-
PDUFDGRUSRUORTXHSXHGHQVHUSUHIHULEOHVORVDQiOLVLV 
multivariables a los univariables. Esto no es del todo sor-
SUHQGHQWH\DTXHHOFiQFHUHVXQDHQIHUPHGDGFRPSOHMD
TXHVHSURGXFHFRPRUHVXOWDGRGHGLVWLQWDVPXWDFLRQHVGH
JHQHVLQYROXFUDGRVHQXQDYDULHGDGGHYtDVELRTXtPLFDV(V
más, las mutaciones carcinogénicas pueden no ser idénticas 
SDUDWRGRVORVLQGLYLGXRVSRUORTXHSRGUtDVHULQDSURSLDGR
HVSHUDUTXHXQ~QLFRELRPDUFDGRUVHDFDSD]GHLGHQWLÀFDU
ODSURJUHVLyQGHODHQIHUPHGDGFRPRVXJLHUHHVWHHVWXGLR\
otros similares. 
/RVDXWRUHVWDPELpQDSXQWDQDTXHODVPXHVWUDVXVDGDVHQ
HOWUDEDMRSXHGHQHVWDUVHVJDGDVDOKDEHUVHXWLOL]DGRVyOR
tejidos de tumores extraídos de PR, un procedimiento reco-
mendado generalmente para los tipos con cáncer menos 
DJUHVLYRV$VtVXJLHUHQTXHHQRWURVHVWXGLRVWHQJDQHQ
FXHQWDQWHMLGRVSURYHQLHQWHVGHELRSVLDV\QRGHH[WLUSDFLR-
QHVTXLU~UJLFDV
(QFRQFOXVLyQHVWHHVWXGLRSUHVHQWDXQSDQHOGHJHQHV
SRWHQFLDOPHQWHLQGLFDGRUHVGHSURJUHVLyQGHO&D33DUDYH-
ULILFDUHOYDORUGHFXDOTXLHUDGHODVILUPDVJHQpWLFDVVH 
UHTXLHUHGHXQHVWXGLRFRQPiVPXHVWUDV3HURHVWHWUDEDMR
HQFRQMXQFLyQFRQRWURVVLPLODUHVD\XGDUiDHQFRQWUDUORV
ELRPDUFDGRUHVTXHVHGHEHQEXVFDUHQODHVWUDWLÀFDFLyQGHO
CaP. 
 CTC
/DGHWHFFLyQGH&7&SXHGHRIUHFHULQIRUPDFLyQSURQyVWLFD
DVtFRPRVHUYLUGHPRQLWRUL]DFLyQGHODVWHUDSLDVDSOLFDGDV
6HKDQXWLOL]DGRYDULDVWpFQLFDVSDUDVXGHWHUPLQDFLyQ57
3&5SRUDFWLYLGDGWHORPHUDVDVSXULÀFDFLyQGHDQWLFXHUSRV
TXHGHWHFWDQDQWtJHQRVGHVXSHUILFLHVGH ODV&7&R 
%LRPDUFDGRUHVHQHOFiQFHUGHSUyVWDWD,PSOLFDFLyQHQODSUiFWLFDFOtQLFD 
WpFQLFDVGHÁXMRFHOXODUFRQPpWRGRVGHFDUDFWHUL]DFLyQLQ-
PXQRÁXRUHVFHQWHVRLQPXQRPDJQpWLFRV$FWXDOPHQWHVyOR
el sistema CellSearch® (Veridex, Warren, NJ, EUA está acep-
tado para estudiar el CaP. 
6XGHVDUUROORKDVLGRPD\RULWDULRHQHOVHJXLPLHQWRFD-
UDFWHUL]DFLyQ\PHGLFLyQGHUHVSXHVWDHQHO&D3PHWDVWiVLFR
\HQHO&D3UHVLVWHQWHDODFDVWUDFLyQGDGRTXHVXGHWHFFLyQ
HQ&D3yUJDQRFRQÀQDGRHVEDMD\VXSDSHOSURQyVWLFRHQ
este grupo ha sido menos estudiado. Las CTC en pacientes 
FRQ&D3UHVLVWHQWHDODFDVWUDFLyQSXHGHQH[KLELUFLHUWDV
FDUDFWHUtVWLFDVGLIHUHQFLDGRUDVFRPRODH[SUHVLyQGH$3(
DPSOLÀFDFLyQGHUHFHSWRUDQGURJpQLFRJHQGHIXVLyQTM-
PRSS2-ERGHWFTXHDVXYH]SRGUtDQVHUGHWDOODGDVFRPR
HOHPHQWRVSURQyVWLFRVRGHPRQLWRUL]DFLyQGHUHVSXHVWD
La incidencia de un tumor metastásico resistente a la cas-
WUDFLyQUHSUHVHQWDXQDLPSRUWDQWHFDXVDGHPRUWDOLGDG 
UHODFLRQDGDFRQHO&D3/DLQYDVLyQPHWDVWiVLFDVHKDFRQVL-
GHUDGRHQJHQHUDOXQSURFHVRWDUGtRGHODSURJUHVLyQPD-
OLJQDSHURHQGLYHUVRVHVWXGLRVVHKDVXJHULGRTXHOD
GLVHPLQDFLyQGHODVFpOXODVFDQFHUtJHQDVSULPDULDVDGLVWDQ-
cia podría ser un acontecimiento precoz de la tumorigéne-
VLV$GHPiVODV&7&SXHGHQHYLWDUHOÀOWURGHORVJDQJOLRV
OLQIiWLFRV\SURSDJDUVHGLUHFWDPHQWHDWUDYpVGHOWRUUHQWH
FLUFXODWRULRKDVWDyUJDQRVDGLVWDQFLD(VWRVKDOOD]JRVKDQ
propiciado el desarrollo de diferentes análisis para la detec-
FLyQGHFpOXODVWXPRUDOHVGLVHPLQDGDVHQPpGXODyVHD\GH
ODV&7&HQVDQJUHSHULIpULFD/DPD\RUtDGHORVHVWXGLRV 
clínicos sobre células tumorales diseminadas prestaron 
DWHQFLyQDODPpGXODyVHDHOOXJDUPiVIUHFXHQWHGHODV
metástasis del CaP. Algunos investigadores hallaron correla-
FLRQHVVLJQLÀFDWLYDVHQWUHODSUHVHQFLDGHFpOXODVWXPRUDOHV
GLVHPLQDGDV\ORVSDUiPHWURVFOtQLFRSDWROyJLFRVFRPRXQ
JUDGRHOHYDGRGH*OHDVRQRHQIHUPHGDGPHWDVWiVLFD29. Ade-
más, la presencia de células tumorales diseminadas en la 
PpGXODyVHDHQHOPRPHQWRGHOGLDJQyVWLFRUHSUHVHQWDXQ
SDUiPHWURSURQyVWLFRQHJDWLYRLQGHSHQGLHQWHHQSDFLHQWHV
con CaP localizado3XHVWRTXHODDVSLUDFLyQGHODPpGXOD
yVHDHVXQSURFHVRFUXHQWRORVHVIXHU]RVUHFLHQWHVVHFHQ-
WUDQHQODGHWHFFLyQGH&7&HQVDQJUHSHULIpULFD+R\GtD
dichas CTC se pueden detectar fácilmente por PCR en el 
PRPHQWRGHOGLDJQyVWLFRDQWHVGXUDQWH\GHVSXpVGHOWUD-
WDPLHQWR\XQDXPHQWRGHVXQ~PHURVHKDDVRFLDGRFRQXQ
*OHDVRQ\HVWDGLRHOHYDGRV3RURWURODGRHOHVWXGLRGHOD
GLQiPLFDGHOD&7&GHVSXpVGHOWUDWDPLHQWRGHPRVWUyTXH
VXUHFXHQWRSUHGLFHPHMRUHOGHVHQODFHFOtQLFRTXHORVDOJR-
ULWPRVEDVDGRVHQHO$3(/RVSDFLHQWHVFX\RVUHFXHQWRVGH
&7&GLVPLQX\HURQGHVGH!FpOXODVHQHOSHULRGREDVDOKDVWD
FpOXODVGHVSXpVGHOWUDWDPLHQWRVHFDUDFWHUL]DEDQSRU
XQDPD\RUVXSHUYLYHQFLDJOREDOHQFRPSDUDFLyQFRQDTXHOORV
TXHPRVWUDURQXQDXPHQWRGXUDQWHHOWUDWDPLHQWR. 
(QSDFLHQWHVFRQ&D3yUJDQRFRQÀQDGRHOQ~PHURGH&7&
GHWHFWDEOHVSDUHFHVHUUHGXFLGR/DFDUDFWHUL]DFLyQGHOD
&7&\GHODVFpOXODVWXPRUDOHVGLVHPLQDGDVHQSDFLHQWHV
FRQ&D3SRGUtDSURSRUFLRQDULQIRUPDFLyQPiVGHWDOODGDVR-
EUHODELRORJtDGHOFiQFHU\PHMRUDUHOFRQWUROGHODHQIHU-
PHGDGPHGLDQWHODVHOHFFLyQGHXQWUDWDPLHQWRHIHFWLYR
dirigido en un contexto individual. 
 Marcadores de línea germinal
([LVWHHYLGHQFLDGHTXHODDJUHVLYLGDGGHO&D3WLHQHXQ 
componente hereditario\YDULRVJUXSRVKDQDQDOL]DGR 
marcadores de riesgo de la línea germinal asociados con la 
agresividad de la enfermedad. Un alelo asociado con el ries-
JRGHGHVDUUROODU&D3\TXHWDPELpQVHKDDVRFLDGRFRQ
DJUHVLYLGDG\FRQPRUWDOLGDGHVSHFtÀFDSRU&D3HQPiVGH
XQHVWXGLRHVHOUV./../.. 
./.FRGLÀFD$3(\HODOHORGHULHVJR613SROLPRUÀVPR
GHXQVRORQXFOHyWLGRUV*IXHXQRGHORVORFL
LGHQWLÀFDGRVTXHVHDVRFLDEDQFRQPD\RUHVQLYHOHVGH$3(
en pacientes sin CaP. Curiosamente, es el alelo de no riesgo 
UV$HOTXHVHKDFRUUHODFLRQDGRFRQXQDSHRUVX-
SHUYLYHQFLDHVSHFtÀFDSRU&D38QDGHODVKLSyWHVLVTXHH[-
SOLFDHVWRVUHVXOWDGRVHVTXHORVQLYHOHVHOHYDGRVGH$3(VH
DVRFLDQFRQXQPD\RUULHVJRSHURFRQHQIHUPHGDGPiVLQ-
GROHQWHSXGLHQGRSHUPLWLUTXHHOFiQFHUHQHVWRVSDFLHQWHV
VHDGHWHFWDGRHQXQDHWDSDWHPSUDQD\DVtSURWHJHUVHGHOD
eventual mortalidad asociada con CaP. Es necesario seguir 
WUDEDMDQGRSDUDGHWHUPLQDUFyPRODYDULDFLyQHQHVWHORFXV
LQÁX\HHQHOUHVXOWDGR1RLPSRUWDFXiOVHDHOPHFDQLVPR
XQSRWHQFLDOXVRFOtQLFRSDUDHVWH613SRGUtDD\XGDUQRVD
GHWHUPLQDUXQ$3(GHFRUWHSDUDODELRSVLD$TXHOORVSDFLHQ-
WHVFRQHODOHOR$SXHGHQEHQHÀFLDUVHGHXQSXQWRGHFRUWH
más bajo.
/DPD\RUtDGHORVHVWXGLRVOOHYDGRVDFDERVREUHODVYD-
ULDQWHVJHQpWLFDVTXHDIHFWDQDODDJUHVLYLGDG\DOSURQyVWL-
co del CaP, se han centrado en los alelos asociados con el 
ULHVJRGHGHVDUUROODUFiQFHU6LQHPEDUJRHVSRVLEOHTXH
GLIHUHQWHVYDULDQWHVLQÁX\DQHQHOSURQyVWLFRGHFiQFHUGHV-
SXpVGHTXHpVWHVHGHVDUUROOHWDOHVFRPRORVJHQHVLP 
SOLFDGRVHQHOPHWDEROLVPRGHHVWHURLGHVODSURJUHVLyQGHO
cáncer, la vigilancia inmune o el metabolismo de fármacos. 
6LELHQORVHQIRTXHVGHJHQHVFDQGLGDWRVKDQGDGRUHVXOWD-
GRVTXHPHUHFHQPD\RUVHJXLPLHQWR, es importante llevar 
DFDERYHUGDGHURV*:$6HVWXGLRgenoma completo) en lu-
gar de estudiar los conjuntos seleccionados de SNPs. Una 
GLÀFXOWDGHQHVWRVDQiOLVLVKDVLGRODKHWHURJHQHLGDGHQODGH 
ÀQLFLyQGHDJUHVLYLGDGGHODHQIHUPHGDGLQFOXVRGHQWURGHO
mismo estudio. Por lo tanto, los estudios futuros deben 
incluir un gran número de pacientes de diversos orígenes 
pWQLFRV\FRQGHÀQLFLRQHVHVWDQGDUL]DGDVGHDJUHVLYLGDG
Paneles de múltiples biomarcadores 
/DUHQDFLGDQHFHVLGDGGHPHMRUDUODFDSDFLGDGSURQyVWLFD\
SUHGLFWLYDGHO$3(FRQOOHYDDODLUUXSFLyQGHQXHYRVELRPDU-
FDGRUHVFRPRDUPDGLDJQyVWLFDHQHOTXHKDFHUGLDULRGHO
XUyORJR6LQHPEDUJRODDOWDSUHYDOHQFLDGHO&D3VXKHWHUR-
JHQHLGDG\ODVGLVWLQWDVYtDVPROHFXODUHVSRWHQFLDOPHQWH
LPSOLFDGDVHQVXSDWRJpQHVLVKDFHQTXHVHDLPSUREDEOHTXH
XQ~QLFRPDUFDGRUPROHFXODUWHQJDVHQVLELOLGDG\HVSHFLÀFL-
GDGVXÀFLHQWHPHQWHDOWDVSDUDFRQVLGHUDUORLGyQHR(OORKD
GDGRSLHDTXHHQORV~OWLPRVDxRVKD\DQHPSH]DGRDSXEOL-
FDUVHFRPELQDFLRQHVGHP~OWLSOHVPDUFDGRUHVVpULFRV\R
HQRULQDTXHVXPDGRVDXPHQWHQODSURSRUFLyQVHQVLELOLGDG
HVSHFLÀFLGDGSDUDHOGLDJQyVWLFRGHO&D3
Se han descrito modelos predictivos para indicar la biop-
VLDGHSUyVWDWDEDVDGRVHQSDQHOHVGHELRPDUFDGRUHVP~OWL-
ples, por ejemplo, Cao en un estudio piloto, propone 
dividir a los pacientes candidatos a biopsia según un APE 
PD\RURPHQRUGHQJP/\HQFDGDJUXSRLQGLFDURQROD
QHFHVLGDGGHpVWDHQIXQFLyQGHODSUHVHQFLDGHPCA3 +/- 
JHQHVGHIXVLyQGHWHFWDGRVHQRULQD&RQFOX\HTXHVH 
 0(-LPpQH]5RPHURH,&DUR*yPH]
SXHGHQDKRUUDUKDVWDXQGHODVELRSVLDVLQQHFHVDULDV
FRQVyORXQGHIDOVRVQHJDWLYRV. 
También se han desarrollado paneles de múltiples biomar-
FDGRUHVHQRULQDTXHQRLQFOX\HQHOPCA3, como el descrito 
SRU1JX\HQHWDOSDUDYDULHGDGHVGHIXVLyQGHORVJHQHV
TMPRSS2-ERG\TXHGDGDODDOWDHVSHFLÀFLGDGGHOJHQGH
IXVLyQSRGUtDVHU~WLOSDUDODLQGLFDFLyQGHELRSVLDGHSUyV-
WDWDGHUHSHWLFLyQ. 
Discusión
El desarrollo del PCA3 supuso un renacer en el interés de la 
FRPXQLGDGFLHQWtÀFDXUROyJLFDSRUHOUHÀQDPLHQWR\ODFD-
UDFWHUL]DFLyQSURQyVWLFDGHO&D3/RVSURJUHVRVELRWHFQR 
OyJLFRVREWHQLGRVHQODV~OWLPDVIHFKDVUHSUHVHQWDQXQD
IXHQWHQRWDEOHGHELRPDUFDGRUHVWLVXODUHV\VpULFRVH[L-
JLpQGRQRVXQULJRUHQVXGHVDUUROORFOtQLFR\PROHFXODUSDUD
ODVHOHFFLyQGHDTXHOORVTXHSXHGDQDSRUWDULQIRUPDFLyQ
SURQyVWLFDRGLDJQyVWLFDDORVQRPRJUDPDV\DHVWDEOHFLGRV
(VWRVQRPRJUDPDVFOtQLFRVEDVDGRVHQODSXQWXDFLyQGHO
JUDGRGH*OHDVRQHOHVWDGLRWXPRUDO\ORVYDORUHVVpULFRVGH
APE, continúan siendo en la actualidad, las mejores varia-
EOHVSURQyVWLFDVHQQXHVWURVSDFLHQWHVFRQ&D3
&RQORVLQFRQYHQLHQWHVELHQFRQRFLGRVGHO$3(KD\XQHV-
fuerzo centrado en el desarrollo de herramientas de 
UHHPSOD]RHQODGHWHFFLyQGH&D3/DSUXHEDGH$3(HVDF-
tualmente el mejor biomarcador para la recurrencia del CaP 
\VLQGXGDKDVLGRHQSDUWHHOUHVSRQVDEOHGHODXPHQWRGH
la conciencia actual sobre el CaP. Sin embargo, ningún estu-
GLRKDVWDODIHFKDKDGHPRVWUDGRTXHHOFULEDGRFRQ$3(
reduzca la mortalidad por CaP. Supone un desafío reempla-
zar el uso del APE, debido fundamentalmente a su natu- 
UDOH]DPtQLPDPHQWHLQYDVLYD\DVXEDMRFRVWHSHURKD\VLQ
embargo, una necesidad urgente de complementar su uso 
FRQELRPDUFDGRUHVGHPD\RUHVSHFLÀFLGDG\VHQVLELOLGDG/R
LGyQHRVHUtDXQSDQHOGHP~OWLSOHVELRPDUFDGRUHVGLDJQyV
WLFRV\SURQyVWLFRVMXQWRFRQHO$3(FRQVWLWX\HQGRKR\HQ
día, el centro de las investigaciones de numerosos gru-
pos40,41. 
/DVFDUDFWHUtVWLFDVTXHGHEHFXPSOLUHOELRPDUFDGRUTXH
´UHHPSODFHµDO$3(LQFOXLUtDSRUXQODGRXQDDOWDVHQVLELOL-
GDG\HVSHFLÀFLGDG\SRURWURVHUtDFXDQWLÀFDEOH\SURSRU-
cionaría resultados rápidos a bajo coste, utilizando una 
PHWRGRORJtDGHPXHVWUHRTXHVHDELHQWROHUDGDSRUORVSD-
FLHQWHV&XDOTXLHUSUXHEDGHVXVWLWXFLyQGHEHVHUFDSD]GH
PRQLWRUL]DUODSURJUHVLyQGHODHQIHUPHGDG\DVXYH]GLV-
WLQJXLUHQWUHSDFLHQWHVFRQ&D3FOtQLFDPHQWHVLJQLÀFDWLYR\
&D3FOtQLFDPHQWHLQVLJQLÀFDQWH$GHPiVHQHVWDGLRVLQLFLD-
OHVGHODHQIHUPHGDGGHEHRIUHFHULQIRUPDFLyQLQGLYLGXDOL-
zada acerca de la mejor estrategia terapéutica a tomar en 
QXHVWURSDFLHQWH\DVHDYLJLODQFLDDFWLYDRXQHQIRTXH
DJUHVLYRFLUXJtDUDGLRWHUDSLDTXLPLRWHUDSLD
(ODFFHVRDXQDGHWHUPLQDFLyQDVHTXLEOH\UHSURGXFLEOH
GHQXHYRVELRPDUFDGRUHVFRPRORVJHQHVGHIXVLyQ\ODVLVR-
IRUPDVGHO$3(,KDUiTXHGHEDPRVFRPSDUDUELRHVWDGtV 
ticamente unos biomarcadores con otros en distintos esce-
narios. En el CPRC será necesario desarrollar biomarcadores 
TXHSHUPLWDQFDUDFWHUL]DUTXpWUDWDPLHQWRDSOLFDUHQFDGD
FDVRGDGRHOJUDQQ~PHURGHDOWHUQDWLYDVTXHVHQRVDEUHQ
HQODDFWXDOLGDG\HODOWRFRVWHTXHpVWDVFRQOOHYDQ(VSRVL-
EOHTXHODV&7&HQFXHQWUHQDTXtVXVLWLR
Conclusiones
/DGHWHUPLQDFLyQGH$3(HQVXHURFRQWLQ~DVLHQGRHOWHVWGH
WDPL]DMHPiVXWLOL]DGRHQHOGLDJQyVWLFRGHO&D3$VXYH]
continúa siendo el mejor biomarcador para la recurrencia 
del CaP.
El PCA3 HV~WLOHQODVHOHFFLyQGHSDFLHQWHVFDQGLGDWRVD
rebiopsia después de un resultado inicialmente negativo, 
SHURVXFRVWRHIHFWLYLGDGTXHGDSRUGHPRVWUDU6XSDSHOHQ
ODYLJLODQFLDDFWLYDGHO&D3\DGLDJQRVWLFDGRQRKDVLGRFRQ-
ÀUPDGR
(OXVRFRQMXQWRGHELRPDUFDGRUHVHQRULQD\VXHURHQSD-
neles de biomarcadores múltiples, junto con la caracteri-
]DFLyQUDGLROyJLFDGHO&D3VHUiHOHVFHQDULRTXHPDUTXHHO
GLDJQyVWLFR\HOSHUÀOSURQyVWLFRGHO&D3HQXQIXWXURSUy[L-
PRREYLDQGRELRSVLDVLQQHFHVDULDVGLVPLQX\HQGRODWDVDGH
VREUHGLDJQyVWLFR\WUDWDPLHQWRSHUÀODQGRORVGLVWLQWRVSUR-
WRFRORVGHYLJLODQFLDDFWLYD\VHOHFFLRQDQGRORVGLVWLQWRVWUD-
tamientos en el CPRC. 
6HUiEiVLFDODDSRUWDFLyQGHP~OWLSOHVLQVWLWXFLRQHVFRQ
HQVD\RVFOtQLFRVSDUDGHHVWDPDQHUDYDOLGDUSURVSHFWLYD-
mente la utilidad de estos biomarcadores en la toma de 
nuestras decisiones clínicas.
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